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(54) Disposltif a liberation contrdlee de substances chimiques, destine a etre fixe sur un animal 
et precede de preparation dud it dispositif 



(57) Dispositif apte a etre associd k un collier de 
contention ou d'ornement ou h tout autre support pour 
animaux, destine a permettre la liberation control^e et 
6ventuellement continue et complete, de substances 
chimiques y compris des medicaments, et ce, pendant 
des periodes plus ou motns longues, continues ou dis- 
continues, et procdde d'obtention dudit dispositif. 

Ledit dispositif, du type comprenant au moins una 
matrice polym^rtque inctuant au moins une substance 
active, apte a etre libdree k partir dudit dispositif vers 
une zone approprlSe d'un organisme animal, est 
caract6ris6 : 

en ce qu'il est oonstitue d'au moins un element tu- 
bulaire ^ section quelconque, comportant au nnoins 



une couche de matrice polym6rique souple conte- 
nant au moins une substance active, 

en ce que Ja longueur dudit element tubulaire est 
reglable, pour ajuster la dose journali^re de subs- 
tance active, au poids de I'animal, 

en ce que le rapport entre la surface extern e dudit 
element tubulaire et i'epaisseur de sa parol est le 
plus grand possible, pour I'obtention d'une elimina- 
tion lineaire de la substance active et 

en ce que ledit element tubulaire est apte k dtre as- 
socie k n'importe quel support souple ou rigide pour 
animaux. 
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Description 

La prdsente Invention est relative k un dispositif apte k dtre associd k un collier de contention ou d'ornement ou 
k tout autre support pour animaux, destine k permettre ta liberation controlde et ^ventuellennent continue at complete. 
5 de substances chimiques y cc^pris des medicaments, et ce, pendant des perlodes plus ou motns longues, continues 
ou discontinues, ladite liberation de substances actives suivant una cindtique determines. • k savoir la liberation d'une 
dose journalidre constante tout au long de la durde de validitd du dispositif. - s'effectuant k partir d'une matrice poly- 
merique insoluble vers la zone appropriee d'un organisme aninrml. 

l_a prdsente invention est egalement relative au procede d'obtention dudit dispositif. 
10 On connalt 66\k de trds nombreux systemes permettant la liberation r6giee et programmee de substances actives. 

On connaTt dgalement des syst^mes solides qui peuvent etre appliques par contact, notamment sur la peau. 

On peut citer en particulier des disposltifs aptes k liberer progressivement un insecticide de contact destine k la 
protection des animaux contre les parasites, et en particulier contre les ectoparasites. La plupart de ces dispositifs 
sont constitues par un insecticide inclus dans une matrice en nnatidre plastique. La liberation lente du produrt ectopa- 
is rasiticide (sous forme de vapeur ou de depot sur les poils de I'animal). permet une protection efficace contre les pa- 
rasites pendant plusieurs mots. 

De tres nombreux brevets decrivent de tels dispositifs : 



les Brevets frangais 2 269 859, 2 307 466 et 2 447 679 aux noms de RR. DICK et al. decrivent des dispositifs 
so adaptes k la protection des animaux contre les ectoparasites ; 

le Brevet Europeen 0 436 428, au nom de la Demanderesse. decrit un dispositif permettant la liberation pirogressive, 
programmee, uniforme et totale d'une ou plusieurs substances ou principes actifs ; 

d'autres Brevets decrivent des compositions ectoparasiticides : le Brevet frangais 2 21 3 01 4 au nom de R. ARIES, 
tes Brevets frangais 2 374 853, 2 386 253 et 2 386 254 au nom de BAYER AKTIENGESELLSCHAFT et les Brevets 
2S frangais 2 370 572 et 2 392 606 au nom de A H. ROBINS COMPANY, INCORPORATED. 

Uensemble des dispositifs ddcrits dans ces documents, essentiellement destines k la realisation de colliers anti- 
parasltaires, systemes qui permettent d'appliquer, par contact cutane. des substances chimiques, presenlent toutelois 
un certain nombre d'inconvenients : 

30 

ils ne lib^rent pas, dans la plupart des cas, d'une mani^re constante le principe actif qu'ils contiennent ; en effet, 
la quantite llberee au debut de rutilisation est tr^s Importante, puis elle va decroTtre tres rapidement pour devenir 
nulle; cela est essentiellement dQ k la g^ometrie du systdme. qui est monobloc et epais, notamment pour pouvoir 
garantir une activite sur de tres longues p^rtodes. compte-tenu d'un emploi unique. 
35 - ils se presentent g6n6ralement sous la forme d'une lant^re fixee principalement au cou des animaux et ne per- 
mettent done pas de doser la quantite de principe actif k appiiquer k I'animal, en tonction de son poids ; en effet. 
la quantite de principe actif est donnee par la longueur du collier, done par le'tour de cou de I'animal et non par 
son poids. Compte-tenu de la diversite des animaux, il est evident que ie tour de cou de I'animal n'est pas propor- 
tionnel k son poids. 

40 . ils ne peuvent pas servir da collier de contention, par exemple pour tenir I'animal en laisse. ce qui necessite le 
port d'un deuxieme collier. 

de plus, ce genre de dispositif ne repond pas k tous les besotns sanrtaires de i'animal, notamment lorsque il est 
necessaire d'administrer plusieurs substances par voie percutanee, simultanement. 

Bien que ces differents dispositifs presentent ces inconvenients. le collier restetoutefois, un desmeilleurssystemes 
d'applicatton topique de substances actives, par voie percutanee, chez Tanima) ; en effet, la voie percutanee est tres 
Interessante pour soigner. proteger, prevenir des agressions extemes, et mdme internes, un animal, car non trauma- 
tisante et facile k utiliser. En outre, le collier permet k la fois une administration systemique et une administration par 
contact du ou des principes actifs qu'il contlent : la face interne du collier, en contact avec la peau permet le transfert 
50 du ou des principes actrfs au travers de la peau, tandis que la face exteme permet de couvrir la totalite du pelage, en 
raison des facteurs intervenants dans le transfert du principe actif du collier vers I'animal : mecanique lorsque I'animal 
bouge, mais aussi chaleur transmise par I'animal au collier, d'ou importance de ce dernier d'etre au contact avec la 
peau. 

La presente invention s'est par consequent fixe pour but da pourvoir k un dispositif qui repond mieux aux necessites 
ss de la pratique que les dispositifs visant au meme but anterieurement connus. notamment : 

en ce qu'il permet d'ajuster parfailement la dose de prcncipe(s) actrf(s) au poids corporel de Tanimal k soigner ou 
k proteger. 
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en ce quNI permet de r^gler la dur6e de protection, et de respecter le schema thdrapeutique tmpos6 par la substance 
active, 

en ce qu'il est d'utilisatron sus^e, tant pour le mettre que pour le retirer. 
en ce qu'il peut §tre reutilisd, 

5 - et en ce qu'il permet radmrnistration, k la demande et en particulier simultandment, de plusieurs substances. 

La prdsente invention a pour objet un dispositif destind ^ etre fixe sur un animal, du type comprenant au moins 
une matrice polym^rlque incluant au moins une substance active, apte k etre libdree ^ partir dudrt dispositif vers une 
zone appropride d'un organisme animal, lequet dispositif est canactSrisd : 

10 

en ce qu'il est constitud d'au moins un dl^ment tubulaire a section quelconque, comportant au moins une couche 
de matrice polym6rique souple contenant au moins une substance active. 

en ce que la longueur dudit Pigment tubulaire est rdglable, pour ajuster la dose joumali^re de substance active, 
au poids de t'animal, 

IS . en ce que le rapport entre la surface exteme dudit 6l§ment tubulaire et I'^paisseur de sa parol est le plus grand 
possible, pour I'obtention d'une elimination lindaire de la substance active et 

en ce que ledit Element tubulaire est apte k etre associd ^ n'importe quel support souple ou rigide pour animaux. 

La composition de la ou des couche(s) polym6rique(s) du dispositif incluant la ou les substance(s) active(s) est 
20 choisie pour obtenir une activity sur une dur^e donn^e. 

Dans la presente invention, on designe par face interne dudit dispositif, la partie de la surface extSrieure de 1*616- 
ment tubulaire directement en contact avec I'animal et par face exteme. la partie de la surface exterieure de I'^l^ment 
tubulaire qui n'est pas en contact direct avec I'animal. 

Pour obtenir le rapport le plus grand possible entre la surface externe dudit Element tubulaire, et I'epaisseurde 
2S sa parol, on choisira de pr6f6rence la parol la plus mince possible. 

Selon en particulier la taille de Tanimal. le type de principe actif k administrer. la quantite journali^re requise, la 
duree imposde, et la composition de la matrice polymdrique qui influent sur la longueur et I'dpaisseur de ('element 
tubulaire ou partie de I'^ISment tubulaire contenant le principe actif, I'^paisseur dudit element tubulaire est de preference 
comprise entre 0,1 mm et 10 mm, et g^ndralement entre 0,5 mm et 2,5 mm. La largeur ou diam^tre de I'dl^ment 
30 tubulaire est choisi afin que ce dernier soit adaptable aux diff^rents supports presents sur le marche. 

Parmi les supports sur lesquels on peut adapter le dispositif selon I'invention, on peut citer les colliers de contention 
ou d'agr^ment, les harnais, les licous, les diffdrentes sangles, ou les perchoirs pouroiseaux, et de mani^re g6n6rale, 
tout support pouvant etre enfil6 k I'int6rieur de la structure tubulaire d'un dispositif conforme k I'invention. 

Un tel dispositif presente un certain nombre d'avantages: 

35 

il penmet d'ajuster parfaitement la dose de principe actif au poids corporel de I'animal, 

sa forme particuli^re (element tubulaire k section quelconque et dont la parol est de faible epaisseur) permet une 
Elimination lindaire du principe actif, 

il ne provoque aucun dommage pour le support qui peut etre r6utilisd ; en effet, le suppon porteur (collier, par 
^0 exemple), associd au dispositif et le dispositif lui-meme ne sont nullement endommagds ; ainsi, le dispositif peut 

Stre r^utilisE afin de ne pas maintenir I'animal sous une medication plus longue que n^cessaire, par exemple 
utilisation aisde d'un s^datrf pour les ddplacements aller et retour d'un animal.lors de voyages pour aller sur un 
lieu de viliegiature ; ainsi le trattement ne sera pas maintenu pendant toute la dur^e du sejour, 
il est facile de mettre et de retirer le dispositif du support pour animaux (collier, par exemple) ; en consequence, 
<s la duree du traitement est aisement respectee et les traitements sequences peuvent 3tre ainsi suivis scrupuleu- 

sement, 

tl a I'avantage egalement d'etre le plus universal possible, c'est-^-dire adaptable k I'ensemble des supports dis- 
pontbles sur le marche, en raison notamment de sa souplesse, rendue possible notamment par la faible epaisseur 
de la parot dudit element tubulaire. 

so 

De manidre inattendue, le dispositif conforme k I'invention : 

permet de prevoir une medication personnalisee pour chaque animal afin de le soigner et/ou de le proteger. II suffit 
pour cela de positionner un dispositif sur le collier de I'animal. Plusieurs traitements peuvent etre appliques stmul- 
ss tanement ou modules suivant chacun de leurs schemas therapeutiques et 

permet de respecter la dose requise, en fonction de la teneur en principe actif du dispositif et du poids de I'animal. 
en regtant la longueur du dispositif. 
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Selon un mode de r^aiisation avantageux dudit dispositif, il comporte une seule couche de matrice polym^rique 
souple. dans laquelle au moins une substance active est inctuse. 

Selon un autre mode de realisation avantageux dudit dispositif, il comporte au moins deux couches de matrice 
pofym^rique soupte (couche polym^rique ext^rieure et couche polym^rique int6rieure). 
5 Selon une disposition avantageuse de ce mode de realisation, au moins une substance active est inctuse dans la 

couche ext^rieure (dont une partie ou face interne est directement en contact avec fantmal). 

Seton une autre disposition avantageuse de ce mode de realisation, au moins une substance active est incluse 
dans la couche interieure (directement en contact avec le support), et ce notamment pour permettre une meilleure 
regulation de la liberation de ladite substance active, si necessaire (passage de la substance active de la couche 
10 Interieure vers la couche exterieure, avant le transtert proprement dit d Tanimal). 

Dans la presente invention, on distingue d'une part, les faces du dispositif (face interne et face exteme), comme 
precise ci-dessus, et d'autre part, la position des couches de matrice polymerique, dans ledit dispositif ; lorsqu'il com- 
prend, par exemple deux couches : la couche situee vers I'exterieur, est denommee couche exterieure et la couche 
situ6e vers I'interieur est denommee couche interieure : dans un tel cas, la couche exterieure, comprendra une face 
IS interne (directement en contact avec Tanimal) et une face exteme. 

Selon encore une autre disposition avantageuse de ce nrKxie de realisation, au moins une substance active est 
incluse dans chacune des deux couches de matrice polymerique. 

Selon encore une autre disposition de ce mode de realisation, un dispositif conforme k Tlnvention peut comprendre 
trois couches de matrice polymerique, k savoir une couche exterieure et une couche interieure, telles que definies ci- 
20 dessus. separees par une couche intermedial re : avantageusement, le ou les principes actifs se trouvent dans la 
couche intermediaire. 

Conformement k I'invention, une ou plusieurs substance(s) active(s) peuvent etre reparties de maniere homogene, 
dans une ou plusieurs couches de matrice polymerique, et/ou une ou plusieurs substances actives peuvent dtre con- 
centrees pref erentiellement au niveau d'un ou plusieurs fragments d'une ou plusieurs couches de matrice polymerique. 
25 Conformement k 1' invention, au moins une couche de matrice polymerique peut comprendre en outre au moins 

run des adjuvants suivants : plastifiant, lubrifiant, stabilisant, substance de charge, colorant, pigment, antioxydant, 
agent porogene. desodorisant, parfum. 

Par exemple, une couche de matrice polymerique chargee en substance(s) active(s), peut comprendre egalement 
au moins un polymere. melange depotymeres ou copolymere, au moins un plastifiant, au moins un lubrifiant, au moins 
30 un stabilisant et au moins une substance de charge. 

De maniere avantageuse, les plastifiants sont des esters liquides dont la tension de vapeur est inferieure k 0,0001 
mm/Hg k SS'C. Comme exemples non limitatifs de plastifiants, il peut etre cite les phtalates de diethyle, de diethyl- 
2-hexyle, de dimethyle, de dipropyle, de dibutyle, de dihexyle, de dioctyle et de didecyle, les adipates d'isobutyle, de 
diisobutyle, de dibutyle, de diethyl-2-hexyle. de diamyle, de dinonyle. de dioctyle et de didecyle. les seba9ates de 
3S dipropyle, de dibutyle, de dibenzyle et de dioctyle, les citrates de diethyle, de dipropyle, de dibutyle et d'acetyltnbutyle, 
les phosphates de triphenyle et de tricresyle et les triglycerides. 

Des plastifiants preteres sont I'adipate d'isobutyle, I'adipate de diethyl-2-hexyle, I'adipate de diisobutyle, le phtalate 
de diethyl-2-hexyle, le phtalate de dibutyle et le citrate d'acetyltrlbutyle. 

Les lubrrfiants convenables sont chotsis en fonction du melange k transformer et du procede utilise ; en particulier, 
40 pour le polychlorure de vinyle et I'extrusion, les lubrrfiants prefdres sont les stearates de calcium, magnesium ou po- 
tassium, les lau rates et palmitates de ces memes metaux et I'acide stearique. 

Les stabilisants convenables sont chorsis en fonction du polymSre ou des melanges de polym^res ; en particulier, 
pour le polychlorure de vinyle, les stabilisants preteres sont les epoxydes tels que repichbrhydrine et I'huile de soja 
epoxydee, les savons metalliques de metaux tels que le calcium et le zinc. 
^ Les substances de charge sont de preference seiectionnees parmi les charges minerales telles que sulfate de 

baryum, carbonate de calcium, zeolithes, diatomees, kaolin, talc, silice, silicate de calcium hydrate, trioxyde d'antimoi- 
ne, oxyde de titane, les fibres textiles naturelles ou synthetiques et la sciure de bois. 

La matrice polymerique peut etre realisee k parti r de pratiquement n'importe quel polymdre ou copolymers plas- 
tique souple. Des polym6res convenant k la realisation de cette matrice pourront 6tre notamment choisis dans le 
so groupe qui comprend les polymeres vinyltques, les polyethyienes, les polypropyienes, les polyacetates, les potyure- 
thanes et les polyacetates de vinyle. 

Le choix de ladite matrice depend du(des) principe(s) actif(s), de la duree d'activite souhaitee et de la dose jour- 
nal i^re de principe(s) actrf(s) k liberer. 

Dans le cas ou le dispositif comporte au moins deux couches, tes matrices polymeriques constituant chacune de 
55 ces couches, ainsi que les adjuvants qu'elles contiennent, peuvent etre de nature identique ou differente 

Selon encore un autre mode de realisation avantageux. le dispositif comprend une frame de renfort. 

Ladite trame de renfort peut etre placee sur la couche exterieure ou bien, dans le cas ou ledit dispositif comprend 
au moins deux couches de matrice polymerique, ladite trame de renfort est prise en sandwich entre deux desdites 
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couches. 

De manidre plus precise, te ou les principes actrfs sont chotsis plus particulierement dans les groupes qui 
comprennent : 

s - des insecticides, tels que par exemple. le diazinon. le bendtocarb. Taniitraz, les pyrdthres naturelles, les pyrdthri- 
noTdes de synthase tels que la permethrine, la ph6nothrrne, la lambda-cytialothrtne, le plp^ronyl butoxyde, 
des ovicides ou larvicides, tels que par exemple, le fenoxycarb, le mdthoprdns. le pyriproxyf^ne. 
des r^pulsifs, tels que par exemple, la citronnslle, N.N-di6thyt-m-toluamidtne. 
des anti^m^tiques, le dimenhydrinate, le diphenhydramine, la promethazine, la L hyoscine, 

10 . des antifongtques et/ou antibact6riens tels que par exemple, la nanaomycine. le miconazole. I'enitconazole, te 
Ketonazole, te chlorocrSsol, le chloroxylenol, la chlorhexidine et ses derives, 

les antibiotiques, tels que par exemple. les avermectines telles que I'lvermectine. I'abamectine. les mllb^myctnes 
telles que la moxidectine, la doramectine, 

les sutfamides. tels que par exemple, la suttadimidine. la sulfamethazine, la sulfamethoxypyridazine, le sutfamd- 

is thoxazol, le trimethoprim, Tormethoprim, 

les quinolones et analogues, telles que par exemple. I'acide oxolinique, la flum^quine, 

les antiinflammatoires. tels que par exemple. le piroxicam. le flobuten, le tepoxaline. le nimesulide, 

les vrtamines. telles que par exemple, la vitamine A ou ses derives, la vitamine E ou ses derives, la vitamine F et 

ses esters, les acides gras essentlels, 

20 - les deodorants nature Is ou de synthese, 
les parfums. 

Le dispositit confomne & I'invenlion peut presenter de nombreuses variantes tant en ce qui conceme la forme de 
sa section (circulaire, elliptique, semi-circulaire. lenticulaire. carree, rectangulaire) qu'en ce qui concerne le nombre 
2S de couches polymertques qu'il comprend, pourvu qu'il ait la forme d'un element tubulaire souple. 

L'epaisseur et la nature de la paroi dudit element tubulaire dependent du ou des principes actifs envisages et de 
la duree d'activitd souhaitee. Neanmoins. il sera prefere une parol mince afin de disposer d'un dispositit souple et 
elastique adaptable le plus parfaitement possible k i'ensemble des supports du marche. 

De maniere avantageuse, la couche polymdrique ou la couche polymerique exterieure, dans te cas ou le dispositif 
30 comprend plusieurs couches, comprend un polymere, au moins un plastlflant, au molns un principe actif et au molns 
5 % de substance de charge, conformement au Brevet europeen 0 436 428. 

Le dispositit conforms h I'invention peut etre prepare par cout6e. injection moulage ou par extruston. de mani6re 
connue par I'lHomme de metier, par melange et chauffage des differents composants. 

Le dispositit confomne ^ I'invention peut egatement 6tre prepare contorm6ment au precede d6crit et revendiqu6 
3S dans te Brevet europ6en 0 436 428 et comprend notamment : 

(a) la preparation d'une poudre comprenant une matrice polymerique ou resine, dans taquelle au moins un plas- 
tifiant approprie se trouve integralement absorbe, par projection ^ chaud dudit plasttfiant, preatabtement chautte 
sur ladite matrice nnatntenue h temperature, pour saturer ladite resine en plastifiant ; 
40 (b) le refroidissement de la poudre obtenue en (a) k une temperature inferieure k 30°C ; 

(c) te melange a froid d'au moins un support de principe actif avec la poudre obtenue en (b), puis 

(d) I'addition, k une temperature intSrieure k 30*^0, du/des principes actifs ; et . 

(e) mise sous la forme d'un element tubulaire. 

Outre les dispositions qui precedent, I'invention comprend encore d'autres dispositions, qui ressortiront de la des- 
cription qui va suivre. qui se retire k des exemples de mise en oeuvre du procede objet de la presente invention ainsi 
qu'aux dessins annexes, dans lesquels les figures 1^17 illustrent differents modes de realisation du dispositif tubulaire 
selon I'invention. 

II doit etre bien entendu, toutefois. que ces exemples sont donnes uniquement k trtre d'i I lustration de I'objet de 
so I'invention. dont its ne constituent en aucune maniere une limitation. 

Conformement k {'invention, tedit dispositif peut se presenter sous I'une quelconque des formes suivantes : 

un cylindre creux mono-couche, de section ovale (Rg. 1 ) k ronde (fig. 2), voir en fonme de paralieiepipede (fig. 3). 
un cylindre creux compose de deux couches concentriques de mSme longueur (couche exterieure E et couche 
ss intdrieure 1 (fig, 4)), de mSme composition ou non, le ou les principes actifs pouvant se trouver dans I'une et/ou 

i'autre couche. associes ou non (te dispositit est presente avec seulement la moitie de la couche exterieure afin 
de visualiser ta couche interieure), 

un cylindre creux compose d'une ou deux couches, qui peut etre rentorce par un tissage ou tout autre rentort R 
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de surface (fig. 5 et 6) ou pris en sandwich entre les deux couches (fig. 7), 

un cylindre creux compost de deux parties (a) et (b), soit avec une seule couche (fig. 8) sott avec deux couches 
(fig. 9 et 10). te ou les prtncipes actifs se trouvant prdfdrentiellement dans ta partie(a), la section du dispositif dtant 
pr6t6rent(e)tement ovale ou paralt6ldpip6dique» 
5 . un cylindre creux composd de trois parties (a), (b) et (c) soit avec une seule couche (fig. 1 1 ) soit avec deux couches 
(fig. 12), le ou les principss actits se trouvant assoclds ou sdpar^s. pref6rentiel!ement dans les parties (a) et (c), 
la section du dispositif 6tant prdferentiellennent ovale ou paralldldpipddk^ue, 

un cylindre creux compos6 d'une ou deux couches pouvant porter sur sa partie exteneure diff6rents motifs d6co- 
ratifs (fig. 13 et 14) ou inscriptions (fig. 15), 
10 - un cylindre creux compos6 de deux ou trois parties (a), (b) et/ou (c), sort avec une seule couche (connme la fig. 

11) soit avec deux couches (comme la fig. 12), les parties (a), (b) et (c) pouvant etre d'6paisseur ditf6rentes les 
unes par rapport aux autres (fig. 16), 

un cylindre creux compost d'une ou deux couches pouvant porter sur sa partie exterieure une dchelle gradude 
tacilitant I'ajustement de la longueur du dispositif, done de la dose active, au poids du porteur (fig. 17). 

IS 

Lorsque le dispositif est compost d'au moins deux couches, ces couches peuvent dtre de nature diff^rente, ce 
qui permet par exempte : 

d'obtenir une etancheit^ selective pernnettant d'orienter la sortie du ou des principes actifs. et/ou 
20 - de prolonger I'activitd du dispositif, et/ou 

de r^guler la sortie du ou des principes actifs, et/ou 
d'obtenir une plus grande resistance de rensemble, etc... 

Le dispositif peut 6galennent etre compost de trois couches concentriques : une couche interne (a) qui peut etre 
25 6tanche ou poreuse, une couche internn6diaire (b) qui comprend le ou les principes actits, une couche exteme (c) 
poreuse. qui pernnet de reguler la sortie des principes actifs. 

EXEMPLE 1 : 

On prepare par extrusion, de nrtaniere classique, des dispositifs cylindriques creux souples. identlques h ceux de 
la figure 1 , de section ovale (grand diametre extSrieur de I'ovale : 25 mm. grand diam^tre int^rieur de Tovale : 23 mm, 
petit diam&tre exterieur de I'ovale : 12 mm, petit diametre Int^rieurde 10 mm), de 50 mm de long et 1,0 mm d'epaisseur 
de parol et d'un poids de 7 grammes, conten£int 20% en poids de diazinon (thionophosphate de O.O-di^thyl 0-(iso- 
propyl-2 m6thyl-4 pyrimidinyl-6), 3,5% de stabilisants et lubrifiants. 10,5% de plastifiant (adipate d'isobutyle), 35% de 
charge (carbonate de calcium) et 31% de chlorure de polyvinyle. 

La cinStique de liberation du diazinon a 6t6 r6alis6e en faisant porter 6 dispositifs associ^s h des colliers en cuir 
par des chiehs de race Beagle d'un poids compris entre 9 et 11 kg. Deux ^chantillons de 200 mg de dispositif sont 
prdlevds k Taide d'un emporte-pi^ce I'un sur ta face interne et I'autre sur la face externe sur chaque animal k des temps 
diff^renls et analyses par chromatographie liquide haute performance. 

Dans te Tableau I ci-dessous, les moyennes des valeurs du diazinon en pourcentage restant sur la face interne 
et sur la face externe des dispositifs sont representees. 



T/VBLEAU I 



Preievement sur la face 


Temps donne en jours 


0 


7 


14 


28 


42 


56 


70 


84 


interne 


100 


B8,6 


78.2 


60.8 


45.1 


32.2 


18,4 


5,2 


exteme 


100 


94,1 


86.9 


70.5 


53.2 


37,9 


23.4 


9.6 



SO 

EXEMPLE 2 : 

De fa9on similaire k I'exemple 1, des dispositifs cylindriques creux souples identques h ceux de la figure 4, de 
section ovale (grand diametre exterieur de I'ovale : 25 mm. grand diametre interleur de I'ovale : 22,6 mm, petit diametre 
ss exterieur de I'ovale : 12 mm, petit diametre interieur de I'ovale : 9.6 mm), de 50 mm de long et 1 ,2 mm d'epaisseur de 
parol et d'un poids de 8 grammes, ont ete realises avec la couche interieure inerte composee de 3,5% de stabilisants 
et lubrifiants, 37,5% de plastifiant (phtalate de diethyl-2 hexyle) et 59% de chlorure de polyvinyle et la couche exterieure 
active contenant 15% en poids d'amitraz (NHTnelhyl-N'-2,4-xylyl-N-(N-2.4-xylylformimldoyI) formamidine). 3,5% de sta- 
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bilisants et lubrrfiants. 24.5% de plastrfiant (adipate de di6thyl-2 hexyle), 10% de charge (carbonate de calcium) et 
47% de chlorure de potyvinyle. 

L'efficacitd antiparasitaire a dtd prouvde en faisant porter de fagon discontinue 6 dispositifs associds d des colliers 
en cuir par des chiens de race Beagle d*un poids compris entre 9 et 11 kg. Les dispositifs 6taient portds par les animaux 
s pendant trois jours k^4 jours d'intervalle. Le cycle a dte r^p^td 6 fois soil sur trois mois. Le deuxi^me jour de port 50 
tiques ^taient mises sur chaque animal, le troisi^me jour les dispositifs 6taient retires et replaces dans des sachets 
sp^ciaux blcx^uant I'dlimrnation de I'insecticide pour etre rdutilisds ensuite. Ce meme jour les tiques vivantes sur fantmal 
ou dans sa cage 6taient d^nombr6es. 

Aucune tique vivante ou morte n'a 6X6 retrouv^e sur les animaux ; seules trois tiques vivantes ont 6Xe d^nombr^es 
10 dans les cages au cours des six pdriodes et pour I'ensemble des animaux. 

EXEMPLE 3 : 

De fagon similaire ^ I'exempte 1 , des dispositifs cylindriques creux soupies identiques d ceux de la figure 8 mais 

IS de section en forme de parallel^pip^de comme iltustrd ^ la figure 3 (dimension ext^rieure du grand cdt6 du 
parall^lepipdde : 25 mm ; dimension intdrieure du grand cote du paralldl6pipdde : 23 mm, dimension exterieure du 
petit cote du parallelepipede : 12 mm, dimension intdrieure du petit cote du parallel6pipdde : 10 mm), de 100 mm de 
long et de 1 ,0 mm d'^paisseur de parol et d'un poids de 14 grammes, ont 6X6 r^alisds. La partie (b), corps inerte du 
dispositif, est composee de 3.5% de stabilisants et tubriftants, 37,5% de plastifiant (phtaLate de di6thyl-2 hexyle) et 

20 59% de chlorure de polyvinyle, la partie (a), bande centrals active de 6 mm de large est composde de 5% de L hyosctne 
(scopolamine), 3,5% de stabilisants et lubrifiants. 30% de plastifiant (phtalate de diethyl-2 hexyle). 20% de charge 
(talc) et 41 ,5% de chtorure de polyvinyle. 

L*efficacit6 anti6m6tique a 6X6 prouv6e en faisant porter de fagon discontinue les 6 dispositifs associ6s ^ des 
colliers de contention par des chiens de particuliers de differentes races d'un poids compris entre 5 et 20 kg particu- 

25 liferement sensibles au mal des transports. La longueur des dispositifs a 6X6 ajust^e pour chaque chien en fonction de 
son poids. Les dispositifs etaient places sur les animaux par leur mattre 24 heures avant le deplacement et retires a 
rarrivde. en prenant bien soin de placer le collier de fagon que la bande active soit k t'intdrieur du collier pour dtre en 
contact avec la peau. Les dispositifs des leur retrait etaient remis dans leur emballage. Le test a 6X6 reprodurt plusieurs 
fois (3^5 fois) avec les memes chiens et dispositifs. II n'a 6X6 noX6 aucun vomissement et aucune modification dans 

30 le comportement des animaux principalement durant le trajel et k leur arrivee. 

Pour avoir une activity anti^m^ttque, on doit avoir une prise joumali^re de 0,03 mg de L. Hyoscine/kg de potds 
vif. On determine exp6rimentalement la teneur de la bande active, soit 5 % (p/p) afin d'obtenrr pendant la p^riode de 
port du dispositif, de fagon continue ou discontinue une quantity de principe acttf Iib6r6e comprise entre 0.06 et 0,08 
mg par cm et par jour. 

35 L'association, matrice-quantite de substance active, permet d'avoir 30 jours d'activit^ (consecutifs ou discontinus 

en ayant pris soin de replacer le dispositif dans son conditionnement et de le termer avec precaution). La liberation 
est lineaire, ind^pendante de la bngueur du dispositif et du port continu ou discontinu. 

Dans ce cas, 0,5 cm de dispositif protdge 1 kg de poids vif de chien. Ainsi un manchon de : 

40 . 10 cm protege un chien de 20 kg, 
5 cm protege un chien de 10 kg, 
1 cm protege un chien de 2 kg. 

EXEMPLE 4 : 

45 

De fagon similaire a i'exemple 1, des dispositifs cylindriques creux soupies identiques k ceux de la figure 7, de 
sectbn ovale (grand dlam6tre ext^rieur du grand cdt6 de I'ovale : 18 mm, grand diamdtre interieur du grand cdt6 de 
I'ovale : 16.8 mm, petit dtam^tre extdrieur du petit cot6 de Tovale: 7,5 mm, petit diam6tre int6rieur du petit c6t6 de 
I'ovale : 6,3 mm), de 40 mm de long et de 0,6 mm d'6paisseur de parol et d'un poids de 6 grammes, ont 6X6 rdalts6s 
60 avec une couch e int^rieure inerte composee de 3,5% de stabilisants et lubrifiants, 37,5% de plastifiant (adipate de 
didthyl-2 hexyle) et 59% de chfc>rure de polyvinyle et une couche extdrieure active contenant 20% en poids de phd- 
nothrine (2,2-dimethyl-3-(2-m6thyl-1-prop6nyl) cyckspropanecarboxylate). 3.5% de stabilisants et lubrifiants, 18,5% de 
plastifiant (adipate de di6thyl-2 hexyle) et 58% de chlorure de polyvinyle. 

La cinetique de liberation de la phenothrine a 6X6 realisee en faisant porter 6 dispositifs associds k des colliers en 
55 cuir par des chats d'un poids voisin de 3,5 kg. Deux echantillons de 150 mg de dispositif sont prdlev^s k I'aide d'un 
emporte-pifece I'un sur la face interne et I'autre sur ta face externa sur chaque animal k des temps diff^rents et analyses 
par chromatographie liquide haute performance. 

Dans le Tableau II ci-dessous. les moyennes des valeurs de la phdnothrine en pourcentage restant sur la face 
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interne el sur la face exteme des dispositcfs. sont donn^es. 



TABLEAU II 



Prel^vement sur la face 


Temps donn6 en jours 


0 


7 


14 


28 


42 


56 


70 


interne 


100 


82,0 


76.3 


60.1 


45.5 


32.1 


19,2 


exteme 


100 


82.9 


78.8 


63,8 


50,4 


37,8 


27.4 



EXEMPLE 5 : 

De fa^on simtlaire a Texemple 1 . des dtspositifs c/lindriques creux souples identtques ^ ceux de la figure 11 , mais 
de section en forme de paralldldpipdde comme illustrd ^ la figure 3 (dimension ext6rteure du grand cdt6 du 
parall^l^pipdde : 18 mm, dimension int^rieure du grand cdt6 du parallSlepipdde ; 16,8 mm, dimension extSrieure du 
petit cote du parall6l6pipede : 7,5 mm, dimension int^rieure du petit cot^ du parallel^pipede : 6.3 mm), de 80 mm de 
long et de 0.6 mm d'Spaisseur de parol et d'un poids da 11 grammes, ont 6X6 rdalisds. La partie (b). corps inerte du 
dispositif, est composee de 3,5% de stabilisants et lubrrfiants, 37,5% de plastifiant (phtalate de di6thyl-2 hexyle) et 
59% de chlorure de potyvinyle. les parties (a) et (c). bandes centrales actives de 6 mm de large sont compos6es de 
2,5% de nanaomycine, 3,5% de stabilisants et lubrifiants, 25,5% de plastifiants {phtalate de di6thyl-2 hexyle et phtalate 
de dibutyle). 20% de charge (silice) et 48,5% de chlorure de polyvinyle. 

L'efficacit6 antifongique et antibacterienne a 6X6 prouvee en faisant porter de fa^n continue pendant la periode 
k risque, les 6 dispositifs associds k des colliers par des chats exempts de teigne. La longueur des dispositifs a 6X6 
ajust6e pour chaque chat en fonction de son poids. Les dispositifs ^talent places sur tesanimauxavant leur introduction 
dans une chatterie envahie par la teigne. Les chats ont 6X6 retires de la chatterie un mois apr^ et examines par 
fluorescence sous une lampe de Wood. Aucun filament de mtcdiium de Trychophyton sp. ou Microsporum sp n'a 6X6 
observe. 



EXEMPLE 6 : 

De fafon similaire k I'exemple 5, des dispositifs ont 6X6 realises, contenant dans la partie (b), corps inerte du 
dispositif, 20% de plastifiant (adipate de diisobutyle), 2% de lubrifiants. 40% de charge (cartx>nate de calcium). 25% 
de polyethylene et 13% de copolym^re d'ac^tate de vinyle/polySthyl^ne, dans les parties (a) et (c), bandes centrales 
actives de 3 mm de large. 4,5% de pyriproxyf^ne, 20% de plastifiant (adipate de diisobutyle). 2% de lubrifiants, 36.5% 
de charge (carbonate de calcium). 25% de polyethylene et 1 2% de copolymere d'acetate de vinyle/polyethylene. 

L'efficacite ovicide a 6X6 prouvde en faisant porter de fa^on continue pendant 5 mois, les 6 dispositifs associes a 
des colliers par des chats. La longueur des dispositifs a 6X6 ajust^e pour chaque chat en fonction de son poids. Les 
dispositifs etatent places sur les animaux deux jours avant une infestation expdrimentale par 20 puces par chat. 3 jours 
apr^s I'infestation, les oeufs des puces etaient collect^s et mis dans I'incubateur. Aucune Emergence de puces n'a 6X6 
enregistr6e pour chacun des chats. La meme experience avec des temoins conduit s une 6closion de 50 k 60% des 
oeufs. Le test a 6X6 renouveie tous les mois pendant cinq mois. aucune emergence de puces n'a ete enregistree. 



EXEMPLE 7 : 



De fapon similaire k I'exemple 1, des dispositifs, de 100 mm de long, contenant 5% d'un extrait vegetal (ester 
d'acide gras), 3,5% de stabilisants et lubrifiants, 30% de plastifiant (acetyl tributyl citrate). 21 ,5% de charge (carbonate 
de calcium) et 40% de chlorure de polyvinyle ont ete prepares. 

L'activite deodorante a ete prouvee en faisant porter de fagon continue pendant 4 mois les 6 dispositifs associes 
k des colliers de contention par des vieux chiens, choisis particulierement car emetteurs de mauvaises odeurs. Les 
proprietaires ont note une nette amelioration odoriferante de I'environnement de leur aninr^al. 



EXEMPLE 8 : 



On prepare par extrusion-moulage, de maniere classique, des dispositifs cylindriques creux souples. identiques 
k ceux de la figure 1 , de section ovale (dimension exterieure du grand cote de I'ovale : 40 mm. dimension interieure 
du grand cdte de I'ovale : 36 mm, dimension exterieure du petit cdte de I'ovale : 24 mm, dimension interieure du petit 
cote de I'ovale : 20 mm), de 150 mm de long et 2,0 mm d'epaisseur de paroi et d'un poids de 43 grammes, contenant 
5% en poids de lambda cyhalothrine, 10% de piperonyl butoxyde. 2% de N.N-di6thyl-m-toluamidine. 3.5% de stabili- 
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sants et lubrtfiants. 23,5% de plastiffant (adipate d'isobutyle).4% de charge (diatom6es) et 52% de chlorure de poty- 
vinyle. 

L'efficacitd contre les mouches a 6td prouvde en faisant porter de fagon continue pendant les 3 mots d'dtd, 6 
dispositifs associSs aux Itcols de 6 chevaux de seile d'un centre 6questre. On a notd trds peu de mouches autour de 
5 la t§te de ces animaux. comparativement aux autres chevaux du centre. 

6 autres dispositifs ont 6t6 utilises de fa^on discontinue. Its 6taient associ^s ^ la sous-vent ri6 re lors du sellage de 
6 autres chevaux. Les cavaliers ont notd le calme de Tanimal mais en plus lis n'dtaient pas importunes par les mouches 
et autres Insectes. 

6 autres dispositifs ont dtd port6s, assoct^s k leur licou, par 6 bovins pendant I'estivage. Les-6leveurs ont not§ 
^0 I'absence rfinsectes dans le voisinage de ces bovins mais surtout aucun signe clinique de k6rato-conJonctivite, absence 
de conjonctivite ^ Moraxiella bovis, 

Ainsi que cela ressort de ce qui prdcdde, Tinvention ne se limite nullement ^ceux de ses modes de mise en oeuvre, 
de realisation et d'application qui viennent d'etre decrits de fa^on plus explictte ; elle en embrasse au cc^traire toutes 
les variantes qui peuvent venir h I'esprit du technician en la mati^re. sans s'^carter du cadre, ni de la port6e, de la 
IS presents invention. 

Revendicatlons 

1. Dispositil destind k etre fixe sur un animal, du type comprenant au moins une matrice polym^rique incluant au 
moins une substance active, apte h etre lib^r^e k partir dudit dispositif vers une zone approphee d'un organisme 
animal, lequel dispositif est caract6ris6 : 

en ce qu'il est constitue d'au moins un Element tubulaire ei section quelconque, comportant au moins une 
25 couche de matrice potym^rique souple contenant au moins une substance active, 

en ce que la longueur dudit element tubulaire est r^glable, pour ajuster la dose journali^re de substance active, 
au poids de Tanimal. 

en ce que le rapport entre la surface exteme dudit 6l6ment tubulaire et Tepaisseur de sa parol est le plus grand 
possible, pour I'obtention d'une Elimination lineaire de la substance active et 
30 - en ce que ledit 6l6ment tubulaire est apte h etre associd h n'importe quel support souple ou rigide pour animaux. 

2. Dispositif selon la revendication 1, caracterise en ce qu'il comports une seule couche de matrice potym^rique 
souple, dans laquelle au moins une substance active est incluse. 

35 3. Dispositif selon la revendication 1 , caract^rtsE en ce qu'il comporte au moins deux couches de matrice polymSrique 
souple (couche ext6rieure et couche intdrieure). 

4. Dispositif selon la revendication 3, caract^risd en ce qu'au moins une substance active est incluse dans la couche 
exterieurs. 

40 

5. Dispositif selon la revendication 3. caract6ris6 en ce qu'au nrK^ins une substance active est incluse dans la couche 
tnterieure. 

6. Dispositif selon la revendication 3, caractdrisd en ce qu'au moins une substance active est incluse dans chacune 
45 des deux couches de matrice polym6rique. 

7. Dispositif selon la revendication 3, caracl6ris6 en ce qu'il comprend trols couches de nnatrice polym6rique. k savoir 
une couche extdrieure et une couche intdrieure, s6par6es par une couche interm^diaire, et en ce qu'au moins une 
substance active est incluse dans la couche interm^diaire. 

so 

8. Dispositif selon i'une quelconque des revendicatlons 1^7, caracterise en ce qu'au moins une substance active 
est repartie, dans une couche de matrice polym^rique, de manidre homog^ne. 

9. Dispositif selon I'une quelconque des revendicatlons 1 h 8. caract6ris6 en ce qu'au moins une substance active 
55 est concentrde pr^fdrentiellement au niveau d'un ou plusieurs fragments d'une des couches de matrice polymd- 

rique. 

10. Dispositif selon i'une quelconque des revendicatlons 1 h 9, caract6ris6 en ce qu'il comprend une frame de renfort. 
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11. Disposttif seton ta revendtcation 10, caract6iis6 en ce que ladite trame de renfort est positionn6e sur (a couche 
exterieure ou bien, dans le cas ou ledit dispositif comprend au moins deux couches de matrice polymdrique. ladite 
trame de renfort est prise en sandwich entre deux desdites couches. 

s 12. Proc^d6 de preparation du dispositif selon Tune quelconque des revendications 1 ^ 11, caractdrisd en ce qu'il 
comprend le melange et Is chauffage des diffdrents composants, suivis de leur mise sous ta forme d'un 616ment 
tubulaire. 



10 



15 



20 



25 



30 



35 



40 



45 



SO 



10 




11 



A 



EP 0 722 656 A1 



OfTtcc europccn 
dcs brevets 



RAPPORT DE RECHERCHE EUROPEENNE 



Nnacto d« Is 4«msndc 

EP 96 46 0142 



DOCUMENTS CONSIDERES COMME PERTINENTS 



Catvgorie 



Citodofi dn diKStment awe intficaden, ca can dc bcsoSn, 
ites parties pertmtpto 



RcvcndicBtioi] 
concrrnec 



DEMANDE Ont-O.^) 



A,D 

A,0 



DE-C-882 016 (PLON) 

* le document en entier * 

FR-A-2 600 490 (REA) 

* le document en entier * 

EP-A-0 436 428 (LABORATOIRES VIRBAC) 
FR-A-2 386 253 (BAYER AKTIENGESELLSCHAFT) 
FR-A-2 447 679 (DICK) 



1.2 
1 



A01K27/00 
A01K13/00 



DOMAIN eS TF.CHNIOtfES 



AOIK 



Le prcseol witppori m cte ctxbli pour toutof tts nvendicBtioos 



LA HAVE 



20 Mars 1996 



von Arx, V 



CATEGORIE OES DOCUMENTS CITES 

X : partiaiUircmait peftrncot i tin sail 
Y : psnlaillirane&i pentntnt ca combiuisoa mvoc its 
ntrt documatt de la aHam citigori* 

O : itvDlc^o aoo-toite 
P : 4ocuii«m Itttcrotait* 



T : tbfairic oa prindpe A U base de Unrmxioa 
E : doaifacnt dt tircvtt cntiri acr, mals puUi* 1 la 

date de d^pCI ou aprcs cette date 
D : dsi dans la demandc 
L : ctti poor d'anlrcs nisoos 



A : membre de la tnAne fasttll^ documon comspandaat 



12 



